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【摘要 】 背景 ”衰弱 作为 衰老 相关 性 疾病 ， 近 年 来 已 成 为 老龄 化 人 口中 一 个 或 待 解决 的 健 
康 问题 。 中 性 粒 细 胞 与 淋巴 细胞 比值 (Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio, NLR) 和 红细胞 分 布 
宽度 (Red Blood Cell Distribution Width, RDW) 是 临床 上 易 获取 的 新 型 炎症 标志 物 ， 了 入 
其 水 平 变 化 与 衰弱 之 间 的 关联 , 有 助 于 识别 并 监测 衰弱 的 发 生发 展 ， 以 期 为 后 续 衰 弱 相 关 厅 
究 提 供 参 考 。 但 目前 相关 研究 较 少 且 存 在 较 大 异 质 性 ， 不 适 和 传统 的 meta HT, AA 
究 使 用 范围 综述 的 研究 方法 。 目的 Xt NLR 和 RDW 作为 衰弱 潜在 生物 标志 物 的 相关 研究 进 
行 范 围 综述 ， 为 明晰 衰弱 发 病 机 制 、 开 发 或 完善 相关 衰弱 评估 工具 提供 参考 。 方 法 检索 
PubMed, Embase, Cochrane Library, Web of Science、 中 国 知 网 、 万 方 、 维 普 和 SinoMed 共 
8 个 数据 库 ， 检 索 时 限 为 建 库 至 2022 年 3 月 1 日 。 采 用 纽卡斯尔 - 涯 太 华 量 表 、 美 国 卫 生 保 
健 质量 和 研究 机 构 横 断面 研究 评价 标准 进行 文献 质量 评价 。 由 2 名 研究 者 独立 筛选 文献 并 
提取 数据 。 结 果 共 纳 入 14 篇 文献 ， 大 多 数 研究 表明 NLR, ROW 与 衰弱 的 发 生 风 险 及 严重 
程度 呈正 相关 ， 是 衰弱 发 生 的 独立 危险 因素 ,并 能 预测 衰弱 的 进展 。 结论 NLR. RDW 作为 
衰弱 潜在 生物 标志 物 , 为 衰弱 发 病 机 制 提供 额外 证 据 , 同时 也 为 今后 开发 或 完善 衰弱 评估 工 
具 提 供 新 的 理论 基础 。 但 关于 二 者 对 于 不 同年 龄 、 性 别人 群 的 衰弱 最 佳 预 测 值 还 需 未 来 开展 
相应 研究 进一步 探究 。 

【关键 词 】 衰 弱 ， 中 性 粒 细胞 与 淋巴 细胞 比值 ;红细胞 分 布 宽 度 ; 生物 标志 物 ; 范围 综述 
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[ Abstract] Background Frailty, as a disease associated with aging, has become an urgent health 
problem in the aging population in recent years. Neutrophil-to-lymphocyte Ratio (NLR) and Red 
Blood Cell Distribution Width (RDW) are novel inflammatory markers that are readily available in 
clinical practice. To understand the association between changes in their levels and frailty, It is 
helpful to identify and monitor the occurrence and development of frailty, so as to provide reference 
for subsequent research on frailty. However, there are few relevant studies and there is great 
heterogeneity, and traditional meta-analysis is not applicable, so the research method of scope 
review was used in this study. Objective To integrate the relevant researches on NLR and RDW 
as potential biomarkers of frailty, so as to provide a reference for clarifying the pathogenesis of 
frailty and developing or improving related frailty assessment tools. Methods The scientific 
literature was performed by searching in the electronic bibliographic databases PubMed, Embase, 
Cochrane Library, Web of Science, CNKI, Wanfang, VIP and SinoMed for research articles 


published on this topic up to March 1, 2022. The quality of the literature was assessed using the 
Newcastle-Ottawa Scale and the American Health Care Quality and Research Institutions Cross- 
sectional Research Evaluation Criteria. Two researchers independently screened literature and 
extracted data. Results A total of 14 articles were included. Most of the studies showed that NLR 
and RDW were positively correlated with the risk of frailty and its severity. They were independent 
risk factors for frailty and could predict the progression of frailty. Conclusion As potential 
biomarkers of frailty, NLR and RDW provide additional evidence for the pathogenesis of frailty, 
and also a new theoretical basis for the development or improvement of frailty assessment tools in 
the future. 

{Key words] Frailty; Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio; Red Blood Cell Distribution Width; 
Biomarkers; Scoping Review 

衰弱 是 一 种 老年 人 生理 储备 力 下 降 导 致 抗 应 激 能 力 减退 、 机 体 易 损 性 增加 及 疾病 易 感性 
增高 的 非特 异性 状态 趾 。 在 50 岁 以 上 的 人 群 中 , 衰弱 的 患 病 率 约 为 12%P， 且 会 导致 众多 不 
良 结局 如 残疾 申 、 共 病 外 和 死亡 外 的 发 生 ， 已 成 为 重大 公共 卫生 问题 。 目 前 衰弱 的 发 病 机 制 
尚 不 明确 ， 但 慢性 炎症 被 广泛 认为 是 其 潜 在 发 病 机 制 之 一 中 性 粒 细胞 与 淋巴 细胞 比值 
(Neutrophil-to-Lymphocyte Ratio, NLR) 是 一 种 包含 两 种 白细胞 亚 型 的 新 型 炎症 标志 物 ， 反 
映 了 中 性 粒 细 胞 与 淋巴 细胞 之 间 的 平衡 名。 红细胞 分 布 宽度 (Red Blood Cell Distribution Width, 
RDW) 是 反映 血液 中 红细胞 异 质 性 的 参数 由。NLR、RDW 作为 容易 检测 、 高 重复 性 和 低 成 
本 的 新 型 炎症 标志 物 ， 已 被 众多 研究 [5 证 实 其 与 衰弱 存在 一 定 联 系 ， 但 潜在 机 制 有 待 系 统 
性 探 完 。 同 时， 有 研究 表明 ,在 衰弱 评估 工具 中 纳入 生物 标志 物 可 以 提高 其 预测 能 力 00， 所 
以 , 对 衰弱 生物 标志 物 的 研究 显得 尤为 重要 。 因 此 ， 本 研究 依据 Daudt 等 5 进一步 完善 的 的 
范围 综述 框架 ， 对 NLR、RDW 作为 衰弱 潜在 生物 标志 物 的 相关 文献 进行 汇总 分 析 ， 为 阐明 
衰弱 发 病 机 制 、 开 发 或 完善 衰弱 评估 工具 提供 参考 。 
1 资料 与 方法 
1.1 检索 策略 
检索 PubMed, Embase, Cochrane Library. Web of Science、 中 国 知 网 、 万 方 、 维 普 和 

SinoMed 共 8 个 数据 库 , 检索 时 限 为 建 库 至 2022 年 3 月 1 日。 英文 数 据 库 以 PubMed 为 例 ， 
采用 自由 词 和 主题 词 相 结合 进行 检索 : ("red blood cell distribution width"[Title/Abstract] OR 
"RDW"[Title/Abstract] OR "neutrophil-to-lymphocyte ratio"[Title/Abstract] OR 
"NLR"[Title/Abstract]) AND  ("Frailty"[MeSH Terms] OR "Frailty"[Title/Abstract] OR 
"frail*"[Title/Abstract]); 中 文 数 据 库 以 中 国 知 网 为 例 ， 检 索 式 为 : (SU=' 红 细胞 分 布 宽度 
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+RDW+' 中 性 粒 细胞 /淋巴 细胞 比值 +' 中 性 粒 细胞 与 淋巴 细胞 比值 +NLR) AND (SU='3895') o 


同时 对 相关 文章 参考 文献 进行 手工 检索 。 
1.2 文献 纳入 与 排除 标准 

纳入 标准 : 口 文章 探讨 NLR 或 RDW 与 衰弱 的 关系 ; 口 原始 研究 ; 口中 英文 文献 。 排 除 
标准 : 口 与 研究 主题 不 符 ; 口 研究 对 象 为 动物 ; 口 文献 质量 评价 为 低 质量 文献 ; 口 重复 发 表 、 
会 议论 文 、 无 法 获取 全 文 的 文献 。 
1.3 文献 筛选 

将 检索 到 的 文献 题 录 导 入 NoteExpressV3.5 中 去 重 , 由 2 名 经 培训 的 研究 人 员 根 据 纳入 
与 排除 标准 通过 阅读 文 题 和 摘要 独立 进行 初 盘 ， 再 阅读 全 文 进 行 二 次 筛选 。 筛 选 过 程 中 如 遇 
分 歧 ， 与 第 3 名 研究 者 讨论 解决 ， 最 终 确定 符合 标准 的 文献 。 
1.4 文献 质量 评价 

队列 研究 和 病例 对 照 研究 的 质量 评价 采用 纽卡斯尔 - 泥 太 华 量 表 (the Newcastle-Ottawa 
Scale, NOS) [3], NOS 包括 研究 人 群 选择 、 组 间 可 比 性 、 暴 露 因 素 3 个 部 分 ， 满 分 为 9 分 ， 


0~3 分 、4~6 分 、7~9 分 对 应 文献 质量 低 、 中 、 高 。 横 断面 研究 则 采用 美国 卫生 保健 质量 和 
究 机 构 (Agency for ww Research and Quality, AHRQ) 横断 面 研究 评价 标准 [， 其 
包含 11 个 条 目 ， 共 计 11 分 ，0~3 分 、4~7 分 、8~11 分 对 应 文献 质量 低 、 中 、 高 53。 文献 
质量 评价 由 2 名 研究 人 员 独 立 完成 有 争议 时 经 双方 协商 或 由 第 三 方 裁决 。 
1.5 数据 提取 与 分 析 
由 2 名 研究 者 对 纳入 文献 独立 进行 数据 提取 , WIN Soh 3 名 研究 者 讨论 。 主要 内 容 
包括 : 口 文献 的 基本 信息 ， 即 作者 、 发 表 年 限 、 国 家 或 地 区 ; 口 样本 信息 、 研 究 类 型 、 研 究 
工具 、 研 究 结 果 等 。 
2 结果 
2.1 文献 筛选 结果 
初步 检索 获得 文献 172 篇 ， 剔 除 重 复 文 献 、 阅 读 文 题 、 摘 要 和 全 文 后 最 终 纳入 14 篇 文 
献 。 文 献 筛选 流程 见 图 1。 
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通过 数据 库 检索 获取 相关 文献 Cn=172) : 

中 国 知 网 Cn=6) 、 万 方 数据 库 Cn=8) 、 维 普 数据 库 
(n=4) 、SionMed (n=4) 、pubmed (n=38) 、Embase 
(n=55) 、Cochrane Library (n=4) 、Web of Science 
(n=53 ) 


文献 (n=90) 


阅读 题目 和 摘要 初 得 文献 (n=82) 


ee | 与 主题 内 容 不 相符 的 文献 
ee | 


阅读 全 文 (n=30) 
非 除 文献 (n=16) : 


— S 5 与 研究 主题 不 符 Cn=6) 


文献 质量 评价 为 低 质量 文献 
纳入 文献 (n=14) 


(n=6 ) 
重复 发 表 (n51) 
图 1， 文 献 筛选 流程 图 
2.2 纳入 文献 基本 特征 及 质量 评价 
共 纳 入 14 篇 文献 , 发 表 时 间 为 2002 一 2022 年 , 发 表 国 家 为 中 国 (n=7) 、 美 国 (n=5) 、 

土耳其 (n=l) 、 罗 马 尼 亚 Cn=1) ， 其 中 横断 面 研究 共 9 篇 、 队 列 研究 1 篇 、 病 例 对 照 研究 
4 篇 。14 篇 文献 方法 学 质量 评价 得 分 均 >4 分 ， 纳 入 文献 质量 较 高 。 纳 入 文献 的 基本 特征 及 
方法 学 质量 评价 ， 见 表 1、 表 2。 


作者 国家 样本 信息 
发 表 时 间 ( 年 ) 
AFE 样本 量 性 别 (%) 
(衰弱 组 (EA 
非 衰 弱 组 )” 非 衰弱 组 ) 
ZhangH 等 9 pH ”社区 老年 人 1822 女 53.5 
2022 
Wang 丁 等 00] 中 国 “门诊 血液 透 185 
2022 析 患 者 (72/113) (43.06 
/50.44) 
Gilmore N 等 美国 乳腺 癌 I- 581 女 100 
[17] TIC 期 患者 
2021 
Giri S 等 [18] 美国 ”老年 多 发 性 1729 女 52.8 
2021 骨髓 瘤 患者 
(>60 # ) 


#1: 研究 基本 特征 及 NLR 与 衰弱 的 关系 


研究 方法 评估 研究 结果 
年 龄 ( 岁 ) NLR 分 组 NLR 与 衰弱 的 关系 
平均 值 + 标 准 差 
78.03 + 4.46 2 年 随访 研 FP WA: 
究 Q1<1.26 1. 横 断面 : NLR 与 社区 老年 人 的 衰弱 发 
1.26<Q2<1.71 生 风 险 无 相关 性 。 
1.71<Q3<2.35 2. 纵 向 分 析 : NLR 与 社区 老年 人 2 年 后 
Q4>2.35 进展 为 衰弱 的 风险 呈正 相关 ; AS 
NLRQ1 组 相 比 ，Q4 组 个 体 进展 为 衰弱 
的 风险 更 高 是 其 4.21 倍 。 
55.6+ 13.5 JK BIT FRE TFI = NLR 是 血 透 患者 发 生 衰弱 的 危险 因素 ， 
(R,32-80) 究 NLR 每 增加 一 个 单位 ， 衰 弱 发 生 风 
险 增 加 7.554 倍 。 
53.4+ 10.6 6 个 月 随访 修订 化 疗 前 的 NLR 与 化 疗 前 的 衰弱 严重 程 
(R,22-81) 研究 版 FP 度 呈正 相关 ; 且 化 疗 前 后 NLR 的 变化 
值 与 化 疗 后 的 衰弱 严重 程度 呈正 相关 。 
72+6.7 队列 研究 修订 四 分 位 : NLR Q4 组 老年 多 发 性 骨髓 瘤 患 者 的 误 
版 FI Q1(0.17-1.43) 弱 患 病 风 险 是 Q1 组 的 2.1 倍 。 


Q2(1.44-2.13) 
Q3(2.14-3.31) 
Q4(3.32-16.49) 


评价 
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Bilgin S 09) 
2021 


Xu W 等 0 
2021 
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Fr 
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T 
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国 


I 型 糖尿 病 
患者 


社区 老年 人 
(>65 岁 ) 


108 
(42/66) 


3267 


衰弱 组 
女 (64.29 
/45.45) 


女 56.4 


衰弱 组 : 
平均 年 龄 65 

(R,50-78) 
非 衰弱 组 : 
平均 年 龄 62 

(R,50-79) 
中 位 年 龄 87 
(IQR,77-98) 


病例 对 照 厂 EFS 


究 
3 年 随访 研 ” 38 项 
究 FI 


1. 四 分 位 : 一 一 
2. 参 考 以 往 研究 : 


正常 组 : <3 


高 组 : >3 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


NLR 与 Il 型 糖尿 病 患 者 的 衰弱 无 显著 
相关 性 。 


1. 横 断面 : NLRQ3、Q4 组 社区 老年 人 的 
衰弱 发 生 风 险 分 别 是 Q1 组 的 1.29 倍 、 
1.59 倍 。 

2. 纵 向 分 析 : NLR 能 预测 社区 老年 人 的 
衰弱 进展 , NLR 越 高 进展 为 衰弱 的 风险 
越 高 。 

(1)NLRQ4 组 基线 非 衰弱 或 衰弱 前 期 的 
个 体 ,3 年 后 发 展 为 衰弱 的 风险 是 Q1 组 
的 2.60 倍 ; NLR 高 组 是 正常 组 的 1.84 
倍 。 

(2) 而 NLRQ4 组 基线 非 衰 弱 发 展 为 衰弱 
前 期 或 衰弱 的 风险 是 QI 组 1.95 倍 ; 
NLR 高 组 为 正常 组 的 2.11 倍 。 


BodoleaC 等 “罗马 ”老年 心血 管 179 65.07 + 12.9 Te PT EE FP Uap tir: NLR 与 虚弱 发 生 风 险 显著 正 相 关 ; 但 多 
尼 亚 病 患者 (79/100) 女 56.4 (R,23-90) 究 Q1 (0-2.1) 因素 回归 分 析 无 统计 学 意义 。 
2020 (>60 岁 ) Q2 (2.1-3.1) 
Q3 (3.1-4.4) 
Q4 (> 4.4) 
Hou P 等 四 中 国 ”老年 冠 心病 375 女 44.6 中 位 年 龄 71 横断 面 研 究 ”FP 四 分 位 : NLR 与 衰弱 总 分 呈正 相关 且 与 握力 下 
2018 患者 (IQR,65-77) Q1(<1.8) 降 、 步 速 下 降 条 目 相 关 ; 相 较 于 NLRQI1 
(>60 岁 ) Q2(1.9-2.6) 组 Q3、Q4 组 有 更 高 的 衰弱 发 生 风 险 ， 
Q3(2.7-3.6) 分 别 是 其 2.528 1. 2.894 倍 。 
Q4(>3.6) 
NishijimaTF ”美国 ”老年 癌症 患 133 女 79.7 平均 年 龄 64 横断 面 研究 ”CFI ”三 分 位 : NLR 与 衰弱 严重 程度 显著 正 相 关 ; H 
等 [2 者 (R,65-92) T1 (<2.5) NLRT3 组 患者 相 较 于 TIl 组 衰弱 /衰弱 前 
2017 (>65 岁 ) T2 (2.5-4.2) 期 发 生 风 险 更 高 ， 是 其 3.81 倍 。 
T3 (>4.2)) 


注 : R: 年 龄 范围 ，IQR: 四 分 位 间距 ，FP: 衰弱 表 型 ， TFI: 还 尔 堡 衰弱 指标 ，FI: 衰弱 指数 ，EFS: 埃 德 蒙 顿 衰弱 量 表 ; CFI: 卡 罗 莱 纳 衰 弱 指 数 ; 
Ql: 第 一 个 四 分 位 数 ，T1: 第 一 个 三 分 位 数 ; 一 一 : 未 报道 


作者 
发 表 时 间 ( 年 ) 


Li Q 等 D3] 
2021 


Qu J 44 
2021 


Kim K “#0251 
2021 


Bodolea C 等 
[21] 


2020 


国家 


尼 亚 


R2: 研究 基本 特征 及 RDW 与 衰弱 的 关系 
评 信 
工具 


样本 信息 
AFE 样本 量 性 别 (%) 年 龄 ( 岁 ) 
(衰弱 组 / 非 SPAA ”平均 值 + 标 准 差 
衰弱 组 ) 衰弱 组 ) 
住院 老年 人 女 53.96 69.26 土 7.44 
(>60 岁 ) 619 
老年 冠 心病 233 二 
BA 女 52.79 
(265 岁 ) 
老年 社区 男 3635 男 100 RDW1/2/3/4 组 
性 分 别 为 : 
(>65 岁 ) 78.2+5.0 
78.8 +4.9 
79.4 +5.2 
79.9 +5.4 
老年 心血 管 179 65.07 + 12.9 
病 患 (79/100) 女 56.4 (R,23-90) 
(>60 # 


FP 


FP 


FP 


FP 


RDW 分 组 


四 分 位 : 
Q1< 12.6%; 


12.6%<Q2<13.1% 
13.1%<Q3<13.7% 


Q4> 13.7% 


参考 以 往 研 究 : 


1 组 (<13.0%) 


2 组 (13.1%-14.0%) 
3 组 (14.1%_15.0%) 


4 组 (>15.1%) 


四 分 位 : 
Q1( 0- 13.3%) 


Q2(13.3%-13.9%) 
Q3(13.9%-14.9%) 
Q4( > 14.9%) 


研究 结果 
RDW 与 衰弱 的 关系 


与 RDWQI 组 相 比 ，Q4 组 患者 误 
弱 发 生 风 险 更 高 ， 且 女性 高 于 男 
性 ， 女 性 为 Q1 组 6.29 倍 、 男 性 为 
2.26 倍 。 


RDW 与 衰弱 严重 程度 呈正 相关 ， 
是 老年 冠 心病 患者 衰弱 发 生 的 危险 
因素 。 


1. 横 断面 ; RDW4 组 发 生 衰 弱 的 风 
险 是 1 组 的 2.3 倍 ， 且 随 着 RDW 
的 值 升 高 ， 衰 弱 发 生 风 险 也 在 增 
加 。 

2. 纵 向 分 析 : RDW4 组 相 较 1 组 的 
衰弱 情况 更 易 恶化 。 

RDW 与 虚弱 发 生 风险 显著 正 相 
关 ; 但 多 因素 回归 分 析 无 统计 学 意 
义 。 


Lic 等 8] 
2020 


Hou P 等 四 
~、 2018 
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老年 冠 心病 


Z4 
i= 
JOD 


(>60 岁 ) 


上 区 老年 人 


入 


(>74 #) 


2932 


375 


30 


(11/19) 


女 55.4 


t 44.6 


女 (81.82 
/73.68) 


6.7 


F 龄 71 
(IQR,65-77) 


衰弱 组 


6.7 


非 衰弱 组 


4.1 


; IQR: 四 分 位 间距 ; FP: 衰弱 表 型 ，SOF: ATA 


横断 面 研 


BS 


Jù 


横断 面 研 


BS 


Jù 


病例 对 照 
研究 


FE 骨折 研究 ，Q1: 


ye 


参考 以 往 研究 : 
正常 组 : <15.7% 
高 组 : >15.7% 


四 分 位 : 
Q1(<12.5%) 
Q2(12.6%-12.9%) 
Q3(13.0%-13.5%) 
Q4(>13.5%) 


RDW 水 平 与 虚弱 发 生 风 险 呈 正 相 
X; 与 RDW 正常 组 相 比 ，RDW 


高 组 衰弱 发 生 风险 更 高 ， 是 其 


2.689 倍 。 


RDW 与 衰弱 总 分 呈正 相关 且 与 体 


ER Í 


以 力 下 降 、 体 质量 下 降 、 


疲惫 条 目 相 关 ; 相 较 于 RDWQI1 
组 ，Q4 组 有 更 高 的 衰弱 发 生 风 
险 ， 是 其 2.494 倍 。 


一 一 RDW 与 社区 老年 人 的 衰弱 发 生 风 
险 无 相关 性 。 
一 个 四 分 位 数 ，T1: 第 一 个 三 分 位 数 ， 一 一 : 未 报道 


Chinay ne 44 BASF 
ChinaX va VFRATy 


2.3 NLR, RDW 与 衰弱 的 关系 
2.3.1 衰弱 评估 工具 的 使 用 

纳入 的 14 个 研究 中 , 衰弱 评估 工具 使 用 最 多 的 是 衰弱 表 型 , 共有 7 项 研究 .16,21,23-29]。 
其 余 研 究 工具 为 带 尔 堡 衰弱 指标 00、 修 订 版 衰弱 表 型 01、 修 订 版 衰弱 指数 08、 埃 德 蒙 顿 误 
PER 38 项 衰弱 指数 PFI、36 项 衰弱 指数 〈 卡 罗莱 纳 衰 弱 指 数 ) P3]4、 修 订 版 骨 质 距 松 性 
骨折 研究 指数 四 。 
2.3.2 NLR 与 衰弱 的 关系 

共 9 项 研究 2 10 1622 探 讨 了 NLR 与 衰弱 的 关系 ，7 项 研究 B10, 16-18, 20, 2 表明 NLR 与 误 
弱 的 发 生 风险 及 严重 程度 呈正 相关 ， 是 衰弱 发 生 的 独立 危险 因素 ， 并 能 预测 衰弱 的 进展 。 但 
1 项 针对 社区 老年 人 的 前 瞻 性 纵向 研究 49 显示， 基线 NLR 虽 能 预测 2 年 后 衰弱 的 恶化 ， 与 
基线 衰弱 却 无 相关 性 。Bilgin S 等 (9 关于 [型 糖尿 病 患 者 的 研究 也 指出 NLR 与 衰弱 无 相关 
性 。 而 Bodolea C 等 RU 关于 老年 心血 管 病 (CVD) 患者 的 研究 表明 ，NLR 与 衰弱 发 生 风 险 
虽 呈 下 相关 ， 但 多 因素 分 析 无 统计 学 意义 。 见 表 1。 

2.3.3 RDW 与 衰弱 的 关系 

| FET 项 研究 8, % 21, 3-26] 分 析 RDW 与 衰弱 之 间 的 关联 ， 其 中 5 项 研究 8 ”3-51 显 示 RDW 
> 与 衰弱 的 发 生 风险 及 严重 程度 呈正 相关 , 是 衰弱 发 生 的 独立 危险 因素 , 并 能 预测 衰弱 的 进展 。 
L 且 在 进行 性 别 差 异 的 比较 时 , LiQ 等 P3] 研 究 表明 在 同一 水 平 RDW F, 女性 衰弱 发 生 风 险 高 
于 男性 。 但 有 学 者 P IRI RDW 与 社区 老年 人 的 衰弱 无 相关 性 ， 与 老年 CVD 患者 的 衰弱 
发 生 风险 虽 呈 正 相 关 ， 多 因素 分 析 却 无 统计 学 差异 。 见 表 2。 
3 讨论 
3.1 研究 结果 差异 性 分 析 

Leng S 等 Pa 在 讨论 社区 老年 人 RDW 与 衰弱 的 关系 时 仅 回 顾 性 分 析 了 30 个 样本 。 同 样 ， 
Bilgin S 等 09] 的 病例 对 照 研究 也 只 纳入 了 108 人 。 而 Bodolea C 等 2 人 在 对 老年 CVD 患者 
数据 收集 时 , 缺失 了 抗 血 小 板 药 物 使 用 的 相关 数据 。 由 于 以 上 研究 多 是 回顾 性 的 小 样本 研究 ， 
或 在 统计 分 析 时 未 调整 协 变 量 的 干扰 从 而 导致 了 结果 的 偏 倚 。 
3.2 NLR 作为 衰弱 生物 标志 物 的 潜在 机 制 分 析 
关于 NLR 与 衰弱 相关 的 潜在 机 制 尚 不 明确 。 但 人 群 分 析 性 0%13 和 描述 性 B16 17, 20, 2210F 
究 在 此 取得 了 一 定 进展 。 多 系统 调节 及 功能 失调 是 二 者 相 联 系 的 重要 途径 , 主要 表现 在 以 年 
= 龄 相关 的 免疫 系统 改变 介 导 的 慢性 炎症 反应 。 随 着 年 龄 的 增长 ， 由 中 性 粒 细胞 、 单 核 / 巨 鸣 
O 细胞 等 不 同 细胞 类 型 组 成 的 先天 性 免疫 系统 在 持续 抗原 刺激 下 使 自由 基 与 促 炎 细胞 因子 产 
生 增 加 ; 由 淋巴 细胞 构成 的 获得 性 免疫 系统 因 T、B 淋巴 细胞 表 型 及 功能 的 改变 而 导致 细胞 、 
体液 免疫 功能 下 降 P7,281。 这 种 先天 性 与 获得 性 的 免疫 反应 改变 , 创造 了 一 种 表现 为 促 炎 细 胞 
因子 增加 与 抗 炎 细 胞 因子 减少 的 慢性 炎症 状态 P73。 而 众多 证 据 表 明 慢 性 炎症 反应 是 导致 衰 
弱 的 关键 机 制 2?39。 相 关 研究 显示 促 炎 细胞 因子 如 白介素 -lu AL-la) 、 白 介 素 -6 CIL-6) 和 
肿瘤 坏死 因子 -u (TNF-a) 可 以 抑制 胰 品 素 样 生长 因子 -1 (IGF-1) 介 导 的 合成 代谢 ，IGF-1 在 
肌肉 再 生 和 维持 肌肉 完整 性 及 蛋白 质 合成 方面 发 挥 着 重要 作用 , 该 因子 的 减少 会 导致 肌肉 力 
量 受 损 、 蛋 白质 合 成 下 降 ， 进 而 引发 衰弱 B335]。NLR 是 先天 性 免疫 系统 和 获得 性 免疫 系统 
之 间 的 平衡 表现 ， 中 性 粒 细胞 增多 表明 促 炎 免 疫 途径 的 激活 ,淋巴 细胞 减少 反映 细胞 、 体 液 
免疫 的 抑制 B56 309。 因 此 ，NLR 可 能 间接 反映 了 免疫 系统 改变 介 导 的 慢性 炎症 对 衰弱 发 生发 
展 的 影响 。 
3.3 RDW 作为 衰弱 生物 标志 物 的 潜在 机 制 分 析 
现 有 研究 显示 ，RDW 与 衰弱 联系 的 纽带 可 能 是 炎症 B,>21,3235] 及 氧化 应 激 [8,21。 炎 症 反 
应 产生 的 促 炎 细胞 因子 TNF-a 白介素 -1 (IL-1)、 了 并 -6 会 影响 红细胞 膜 的 正常 形态 与 功能 、 
红细胞 的 成 熟 发 育 及 其 寿命 进而 导致 循环 红细胞 体积 异 质 性 增加 。 具 体 机 制 如 下 : 首先 ， 


TNF-a 会 通过 提高 鞘 磷脂 酶 的 活性 ,驱使 红细胞 膜 的 鞘 磷脂 (CSMD) 分 解 , 从 而 导致 红细胞 外 膜 

和 细胞 骨架 的 改变 ， 影 响 红 细胞 功能 和 寿命 并 使 得 细胞 体积 发 生 改 变 B840。 其 次 ， 促 红细胞 

生成 素 在 红细胞 成 熟 过 程 中 起 重要 作用 , 而 IL-1 TNF-a 会 抑制 促 红细胞 生成 素 的 合成 或 活 

性 所 ,下 调 促 红细胞 生成 素 受 体 的 表达 [名 ,导致 释放 体积 更 大 的 、 未 成 熟 的 网 织 红 细胞 进入 

循环 引发 RDW 的 改变 中 431]。 最 后 ，Fe# 在 膜 铁 转运 蛋白 1 (FPN1) 的 作用 下 释放 入 血 参与 

血红 蛋白 的 合成 的 。 而 铁 调 素 可 与 FPN1 AA, IERA, MRE RAREN, H 

产生 受到 血清 铁水 平 的 影响 ， 从 而 间接 调节 铁 稳 态 。 但 在 炎症 状态 时 ，IL-6 可 通过 激活 IL- 

6R-JAK2-STAT3 通路 上 调 铁 调 素 的 表达 , 进而 阻 断 Fe*+ 入 血 ,导致 血红 蛋白 合成 减少 , 使 特 

环 中 出 现 体积 较 小 的 未 成 熟 红细胞 进而 增加 RDWB94]。 同 时 ， 相 关 研 究 B335 已 经 阐述 了 以 

上 促 炎 细胞 因子 引发 衰弱 的 机 制 。 氧 化 应 激 是 一 种 以 氧化 剂 和 抗 氧化 防御 之 间 平 衡 受 损 为 特 

征 的 状态 中 ， 其 能 增加 细胞 内 钙 水 平 , 促进 蛋白 酶 体 激 活 ， 加 速 肌 肉 分 解 ， 降低 肌肉 功能 和 

力量 ， 并 通过 产生 氧化 的 细胞 成 分 触发 炎症 反应 导致 衰弱 的 发 生 %1。 而 Bodolea C 等 上 与 

Salvagno GL 等 上 0 人 的 研究 显示 ， 氧 化 应 激 对 红细胞 稳 态 和 存活 有 重要 影响 ， 其 可 能 通过 增 

加 红细胞 周转 ， 促 使 RDW 的 改变 。 因 此 ， 我 们 有 理由 相信 RDW 与 衰弱 存在 共同 的 病理 生 

理 路 径 一 一 炎症 和 氧化 应 激 ， 且 RDW 映射 了 衰弱 的 发 生发 展 。 

3.4 目前 研究 尚 存在 的 不 足 

本 综述 发 现 ， 目 前 的 研究 还 存在 以 下 不 足 : (1) 研究 设计 : 大 多 数 为 小 样本 的 横断 面 

或 回顾 性 研究 , 仅 5 项 06-18,20,53] 大 样本 前 瞻 性 研究 , 也 都 是 基于 其 他 大 型 研究 数据 的 二 次 分 

H: 同时 ， 只 分 析 一 个 时 间 点 NLR、RDW 与 衰弱 的 关系 ， 未 捕获 随时 间 变 化 其 与 衰弱 的 关 

联 。(2) 数据 分 析 : 由 于 生理 差异 , RDW, NAR 和 衰弱 患 病 率 在 不 同年 龄 、 性 别 均 不 一 致 ， 

但 相关 研究 在 进行 数据 分 析 时 并 未 考虑 年 龄 、 性 别 分 层 ， 其 次 ， 尚 无 研究 关注 NLR、RDW 

预测 衰弱 的 最 佳 截断 值 。 

4 小 结 

在 不 同人 群 中 ，NLR、RDW 与 衰弱 的 发 生 风险 及 严重 程度 呈正 相关 ， 是 衰弱 发 生 的 

独立 危险 因素 ， 并 能 预测 衰弱 的 进展 。 这 些 发 现 为 炎症 作为 衰弱 发 生机 制 提供 了 额外 的 证 

据 ， 并 为 NLR、RDW 在 衰弱 发 病 机 制 中 的 潜在 作用 提供 见解 。 同 时 ， 也 为 今后 开发 或 完 

善 衰弱 评估 工具 时 纳入 生物 标志 物 提 供 新 的 科学 依据 。 但 关于 二 者 对 于 不 同年 龄 、 性 别人 

群 的 衰弱 最 佳 预 测 值 还 需 未 来 开展 相应 研究 进一步 探究 。 
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